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ISPITIVANJE UTICAJA RAZLIČITIH ADJUVANASA NA IMUNOGENOST 
VAKCINE PROTIV VIRUSA PARAINFLUENCE 3 KOD GOVEDA* 
EXAMINATION OF THE INFLUENCE OF DIFFERENT ADJUVANTS ON THE 
IMMUNOGENICITY OF VACCINES AGAINST PARAINFLUENZA 3 VIRUS IN CATTLE
Nišavić Jakov, Kustudić – Nikoletić Nataša, Milić Nenad, Zorić Andrea**
Cilj naših istraživanja je bilo ispitivanje uticaja različitih 
adjuvanasa na imunogenost vakcine protiv parainfluence virusa 
3 kod goveda. U ispitivanjima je korišćena komercijalna vakcina 
Respi-ol protiv virusa PI3 goveda, proizvođača VZS iz Subotice i 
eksperimentalna vakcina protiv navedenog virusa pripremljena sa 
gotovim adjuvansom Emulsigen-om. Ispitivanja su vršena na dve 
ogledne grupe teladi od po 12 životinja koje su dvokratno imunizovane 
u razmaku od 21 dan. Treća grupa teladi od ukupno 6 životinja je 
služila kao kontrola u ispitivanjima. Rezultati izvršenih ispitivanja 
su pokazali da je manja količina adjuvansa Emulsigen-a po dozi 
vakcine omogućavala postizanje zadovoljavajuće visine titra virus 
neutralizujućih antitela u uzorcima krvnog seruma vakcinisanih teladi 
u poređenju sa propisanom, većom količinom standardnog uljnog 
adjuvansa sadržanog u komercijalnoj vakcini Respi-ol.
Ključne reči: virus parainfluence 3, vakcine, adjuvans Emulsigen
Virus	parainfluence	3	 izaziva	 respiratorne	 infekcije	goveda,	ovaca,	konja	 i	
ljudi.	Pripada	familiji	Paramyxoviridae,	redu	Mononegavirales i rodu Respirovirus. 
Poseduje	jednolančani	molekul	RNK	i	spoljašnji	omotač	–	peplos	u	čijem	sastavu	
se	nalaze	glikoproteinski	 hemaglutininsko-neuraminidazni	 i	 fuzioni	 antigeni	 koji	
imaju	 ključnu	 ulogu	 u	 procesu	 virusne	 infekcije	 ćelije.	Virus	 parainfluence	 3	 je	
široko	rasprostranjen	u	populaciji	goveda.	 Izvor	 infekcije	virusom	parainfluence	









dok	 se	 kod	 teladi	 oboljenje	 najčešće	 manifestuje	 pojavom	 bronhopneumonije	
sa	 sekundarnom	 bakterijskom	 infekcijom	 što	 se	 uglavnom	 završava	 letalnim	
ishodom.	 Nespecifični	 faktori	 spoljašnje	 sredine	 kao	 što	 su	 uzgoj	 životinja	 u	
neadekvatnim	uslovima	smeštaja	 ili	 njihov	 transport	u	prenatrpanim	prevoznim	
sredstvima,	 deluje	 predisponirajuće	 za	 izbijanje	 infekcije	 goveda	 virusom	 PI3	
(Vainionpaa	i	sar.,	1994).	Virus	parainfluence	3	se	najbolje	umnožava	u	kulturama	
tkiva	poreklom	od	teladi	 (bubreg)	 ili	goveđeg	fetusa	(bubreg	 i	pluća).	Prvi	znak	
razmnožavanja	virusa	PI3	u	kulturi	tkiva	su	citopatogene	promene	u	vidu	pojave	
ćelijskih	 sincicijuma.	 Citopatogene	 promene	 su	 bolje	 izražene	 ukoliko	 je	 virus	
dobro	prilagođen	kulturi	 tkiva.	Virus	PI3	 izaziva	aglutinaciju	 eritrocita	 zamorca,	
teleta,	 kokoši,	 čoveka,	 ovce,	 miša,	 pacova,	 majmuna,	 svinje	 i	 kunića.	 U	 cilju	
detekcije	prisustva	virusa	PI3	u	ispitivanom	materijalu,	u	laboratorijskim	uslovima,	
koriste	 se	 testovi	 hemaglutinacije	 i	 inhibicije	 hemaglutinacije,	 ELISA-test,	 test	
imunofluorescencije	 kao	 i	 molekularne	 metode	 laboratorijske	 dijagnostike	
(Morrison	i	sar.	2003,	Harwood	i	sar.,	2008,	Gafer	i	sar.,	2009,	Šamanc	i	sar.,	2009).	
Sprovođenje	mera	aktivne	veštačke	imunizacije	goveda	protiv	infekcije	izazvane	
virusom	 parainfluence	 3	 ima	 veliki	 ekonomski	 značaj	 imajući	 u	 vidu	 direktne	 i	










60% po dozi. 











3	 do	4	meseca,	 rase	domaće	 šareno	goveče	u	 tipu	 simentalca,	 podeljenih	 na	
dve	ogledne	grupe	od	po	12	jedinki,	dok	je	6	oglednih	teladi	služilo	kao	kontrola	
u	ispitivanjima.	Prva	ogledna	grupa	od	12	životinja	je	dvokratno	vakcinisana	sa	




vakcinacije i 21. dana posle revakcinacije. 
Referentni soj virusa PI3




Uzorci krvnog seruma vakcinisane teladi
Uzorci	krvnog	seruma	teladi	prikupljani	su	na	dan	vakcinacije,	21.	dana	od	
prve	 vakcinacije	 i	 21.	 dana	 posle	 revakcinacije	 venepunkcijom	 vene	 jugularis.	
Sakupljeni	uzorci	krvog	seruma	teladi	su	zatim	čuvani	u	epruvetama	na	sobnoj	
temperaturi u cilju izdvajanja seruma. 




mikrotitracionih	 ploča	 je	 zatim	 dodato	 po	 25μl	 suspenzije	 virusa	PI3.	Ove	 dve	
tečnosti	su	izmešane	da	bi	zatim	količina	od	25μl	tečnosti	bila	preneta	u	sledeće	




kontrola	eritrocita.	 	U	sve	bazenčiće	mikroploče	 je	 zatim	dodato	po	50μl	0,5%	
suspenzije	 eritrocita	 zamorca.	 Ploča	 je	 blago	 protresana	 radi	 homogenizacije	




Test inhibicije hemaglutinacije (HI test) 
Određivanje	 titra	 specifičnih	 antitela	 protiv	 antigena	 virusa	 PI3	 u	
uzorcima	 krvnog	 seruma	 oglednih	 goveda	 vršeno	 je	 standardnom	 metodom	
inhibicije	 hemaglutinacije	 (HI	 testa)	 po	B.	Mihajloviću,	 1984.	 Za	 izvođenje	 ove	



















na	 prisustvo	 specifičnih	 antitela	 protiv	 virusa	 parainfluence	 3	 primenom	 testa	
inhibicije	hemaglutinacije	(HI	testa).	Kod	kontrolne	grupe	od		6	životinja	visine	titra	
specifičnih	antitela	protiv	 virusa	parainfluence	3	 iznosile	 su	na	dan	vakcinacije	
1:0.	 Kod	 tri	 uzorka	 krvnog	 seruma	 poreklom	 od	 teladi	 iz	 prve	 ogledne	 grupe	


















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































   








































































































































































































































      
Tabela	3.	Rezultati	visine	titra	specifičnih	antitela	protiv	PI3	42	dana	nakon	vakcinacije










Eksperimentalna vakcina sa 
adjuvansom	Emulsigen-om














1 55 1:0 61 1:256 73 1:64
2 56 1:0 62 1:256 74 1:128
3 57 1:0 63 1:256 75 1:256
4 58 1:8 64 1:256 76 1:256
5 59 1:0 65 1:128 77 1:256
6 60 1:0 66 1:64 78 1:0
7   67 1:256 79 1:256
8   68 1:256 80 1:256
9   69 1:256 81 1:128
10   70 1:256 82 1:128
11   71 1:256 83 1:256







Mean value of 




























do	 1:256.	 Kod	 ogledne	 grupe	 teladi	 vakcinisane	 eksperimentalnom	 vakcinom	
protiv	 virusa	PI3	 sa	adjuvansom	Emulsigen®-om	visine	 titra	 specifičnih	antitela	
kretale	su	se	od	1:64	do	1:256	(Tabela	3).
Srednja	vrednost	titra	specifičnih	antitela	u	uzorcima	krvnog	seruma	teladi	
protiv	virusa	PI3	 izraženih	kao	–log2  je 42. dana od vakcinacije iznosila 7.75 u 
uzorcima	 krvnog	 seruma	 teladi	 vakcinisanih	 standardnom	 vakcinom,	 odnosno	
6.92	u	serumima	jedinki	vakcinisanih	eksperimentalnom	vakcinom	sa	adjuvansom	
Emulsigen®-om. 
Analizom	varijanse	primenom	Student	 t	 testa	utvrđivana	 je	 razlika	 između	
vrednost	 titra	specifičnih	antitela	u	uzorcima	krvnog	seruma	 teladi	protiv	virusa	
PI3,	 izraženih	 kao	 –log2,	 vakcinisanih	 standardnom	 vakcinom,	 odnosno	
eksperimentalnom	 vakcinom	 sa	 adjuvansom	 Emulsigen®-om.	 Izračunata	 P	
vrednost	 razlike	 vrednosti	 titra	 specifičnih	 antitela	 21.	 dana	 nakon	 vakcinacije	
standardnom	i	eksperimentalnom	vakcinom	iznosila	je	0.2152,	a	42.	dana	nakon	
prve	vakcinacije	i	21.	dana	od	revakcinacije	iznosila	je	0.2338.	Dobijene	vrednosti	
pokazuju	 da	nema	statistički	 značajne	 razlike	 vrednost	 titra	 specifičnih	 antitela	
u	 uzorcima	 krvnog	 seruma	 teladi	 protiv	 virusa	PI3	 vakcinisanih	 standardnom	 i	
eksperimentalnom	vakcinom	sa	adjuvansom	Emulsigen®-om.
Peters	 i	 sar.	 (2004.)	 su	 vršili	 ispitivanje	 dužine	 trajanja	 imuniteta	 nakon	
aplikacije	 četvorovalentne	 vakcine	 protiv	 goveđeg	 herpesvirusa	 1,	 virusa	
parainfluence	3	goveda,	virusa	goveđe	virusne	dijareje	i	goveđeg	respiratornog	






dijareje	 iznosila	 je	 preko	 6	 meseci,	 dok	 je	 trajanje	 imuniteta	 protiv	 goveđeg	
respiratornog	sincicijalnog	virusa	trajao	i	do	12	meseci	od	imunizacije.	McGonigle	
i	 sar.	 (2006)	 su	 vršili	 poređenje	 uticaja	 različitih	 adjuvanasa	 u	 stimulaciji	







su	 sastavu	bili	 inaktivisani,	 liofilizovani	H1N1	 i	H3N2	sojevi	 antigena	 svinjskog	
gripa	 i	 adjuvansi:	 Emulsigen®-D,	 Emulsigen®-BCL,	 Emulsigen® sa aluminijum 
hidroksidom	 i	 Polygen®.	 Peta	 grupa	 oglednih	 životinja	 je	 bila	 vakcinisana	




su pokazali da su sve vakcine sa adjuvansima izazvale stvaranje imuniteta kod 
vakcinisanih	 životinja	 protektivnog	 karaktera,	 s	 tim	 da	 je	 kod	 životinja	 koje	 su	
bile	 vakcinisane	 vakcinama	 koje	 sadrže	 Emulsigen®-D	 i	 Emulsigen®-BCL,	 titar	
specifičnih	antitela	bio	značajno	viši	u	odnosu	na	kontrolnu	(petu)	grupu.	Na	osnovu	
rezultata	ovih	ispitivanja	moglo	se	zaključiti	da	su	Emulsigen®-D	i	Emulsigen®-BCL	
adjuvansi	 izbora	 koji	 poboljšavaju	 imunostimulatorno	 dejlovanje	 vakcine	 posle	
imunizacije	životinja.	Rezultati	naših	ispitivanja	ukazuju	na	postojanje	pozitivnog	




posle	 imunizacije	 vakcinom	 Respi-ol	 sa	 većom	 koncentracijom	 adjuvansa	 po	
jednoj	dozi	vakcine.	U	svojim	istraživanjima	Salt	i	sar.	(2007)	su	ispitivali	efikasnost	
polivalentne	vakcine	sa	protiv	infekcije	goveda	izazvane	goveđim	herpesvirusom	
1,	 (BHV	 1),	 virusom	 parainfluence	 3	 (PI3),	 virusom	 goveđe	 dijareje	 (BVDV)	 i	








oglednih	 teladi	 je	 ustanovljeno	 povećanje	 visine	 titra	 specifičnih	 antitela	 protiv	
navedenih	vrsta	virusa	 i	skraćenje	vremenskog	perioda	 izlučivanja	vakcinalnog	
soja	virusa	iz	organizma	vakcinisanih	životinja	što	je	bilo	praćeno	pojavom	blagih	
kliničkih	 simptoma	 oboljenja	 prolaznog	 karaktera.	 Slična	 istraživanja	 su	 vršili	
Stilwell	 i	 sar.	 (2008.)	 su	 ispitivali	 efikasnost	 polivalentne	 vakcine	 Rispoval	 41	
protiv	goveđeg	herpesvirusa	1,	goveđeg	respiratornog	sincicijalnog	virsua,	virusa	
goveđe	 dijareje	 i	 parainfluenca	 3	 virusa,	 pripremljene	 sa	 uljanim	 adjuvansom.	
Ukupno	je	vakcinisano	120	oglednih	teladi	i	revakcinisano	u	periodu	od	21	do	27	









i	 goveđeg	 respiratornog	 sincicijalnog	 virusa	posle	njene	 intranazalne	aplikacije	
oglednim	 teladima	 od	 3	 do	 8	 dana	 starosti.	 Posle	 3-5	 nedelja	 od	 imunizacije,	
telad	su	veštački	inficirana	virulentnim	sojevima	navedenih	vrsta	virusa.	Rezultati	
ispitivanja	su	potvrdili	značajno	smanjenje	 intenziteta	kliničkih	simptoma	bolesti	
kod	 vakcinisane	 i	 veštački	 inficirane	 teladi.	 Pored	 ovoga,	 kod	 ovih	 životinja	
je	 ustanovljeno	 značajno	 smanjenje	 ekskrecije	 virusa	 u	 spolajšnju	 sredinu.	
Rezultati	naših	 ispitivanja	su	pokazali	da	nema	značajnijih	razlika	u	visini	 titara	
specifičnih	 antitela	 protiv	 virusa	PI3	 u	 uzorcima	 krvnog	 seruma	 ogledne	 teladi	
vakcinisane	komercijalnom	Respi-ol	vakcinom	i	eksperimentalnom	vakcinom	sa	
gotovim	 adjuvansom	Emulsigen.	 Kod	 dve	 vakcinisane	 životinje	 titar	 antitela	 je	
bio	veći	kod	vakcinacije	eksperimentalnom	vakcinom	 i	 iznosio	 je	1:128,	kod	 tri	
imunizovana	teleta	je	bio	 isti	 i	 iznosio	je	1:128,	dok	je	kod	šest	teladi	bio	manji	
i	iznosio	je	1:64	u	odnosu	na	vrednosti	titara	specifičnih	antitela	u	poređenju	sa	
onim	 utvrđenim	 u	 uzorcima	 krvnog	 seruma	 teladi	 imunizovanih	 komercijalnom	
vakcinom	Respi-ol.	Prethodno	navedeni	rezultati	pokazuju	da	je	eksperimentalna	







teladi	 titar	 bio	 isti	 i	 kod	 teladi	 vakcinisanih	 komercijalnom	 i	 eksperimentalnom	
vakcinom,	dok	 je	kod	 jednog	 teleta	ustanovljen	veći	 titar	antitela	utvrđen	posle	
imunizacije	 eksperimentalnom	 vakcinom.	 Dobijeni	 rezultati	 su	 pokazali	 da	 je	
eksperimentalna	 vakcina	 sa	 Emulsigen-om	 kao	 adjuvansom	 u	 koncentraciji	
od	20%	po	dozi	 vakcine	u	poređenju	sa	 rezultatima	vakcinacije	ogledne	 teladi	














































EXAMINATION OF THE INFLUENCE OF DIFFERENT ADJUVANTS ON THE 
IMMUNOGENICITY OF VACCINES AGAINST PARAINFLUENZA 3 VIRUS IN CATTLE
Nišavić Jakov, Kustudić – Nikoletić Nataša, Milić Nenad, Zorić Andrea
The	objective	of	our	research	was	to	examine	the	influence	of	different	adjuvants	on	















ИССЛЕДОВАНИЕ ВЛИЯНИЯ РАЗЛИЧНЫХ АДЬЮВАНТОВ НА 
ИММУНОГЕННОСТЬ ВАКЦИНЫ ПРОТИВ ВИРУСА ПАРАГРИППА-3 У КРУПНОГО 
РОГАТОГО СКОТА
Нишавич Яков, Кустудич – Николетич Наташа, Милич Ненад, Зорич Андреа
Целью	наших	исследований	являлось	изучение	влияния	различных	адьювантов	
на	 иммуногенность	 вакцины	 против	 вируса	 парагриппа-3	 у	 крупного	 рогатого	
скота.	 При	 проведении	 исследований	 использовалась	 коммерческая	 вакцина	 Re-







удовлетворительного	 уровня	 титра	 нейтрализующих	 вирус	 антител	 в	 образцах	
сыворотки	 крови	 вакцинированных	 телят	 при	 сопоставлении	 с	 рекомендуемым,	
большим	 количеством	 стандартного	 масляного	 адьюванта,	 содержащимся	 в	
коммерческой	вакцине	Respi-ol.
Ключевые	слова:	вирус	парагриппа-3,	вакцины,	адьювант	Emulsigen
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